患者，男，65岁。因"发热、咳嗽、胸闷20余日"入院。患者于2020年1月13日参加同学聚会，后其中十余人被诊断为新型冠状病毒肺炎（COVID-19）。患者于1月15日出现发热，最高体温38.5 °C，伴咳嗽咯痰、胸闷气喘、呼吸困难、心悸、恶心、呕吐、乏力等症状。于我院门诊检查COVID-19咽拭子核酸阳性。患者先后于门诊口服阿比多尔、奥司他韦、洛匹那韦利托那韦片抗感染，并注射盐酸莫西沙星、丙种球蛋白（2.5 g每日1次，共用3 d）治疗，发热、呼吸困难症状较前好转。于2020年2月10日由社区送至我院光谷分院区住院治疗。既往有高血压病史6年，慢性髓性白血病（CML）病史1年，2019年3月13日最后一次行BCR-ABL融合基因检测，国际标准值（IS）为0.00％。2018年6月服用伊马替尼期间出现白细胞减少的情况，入院完善相关检查，包括BCR-ABL激酶区突变检测（2018年6月8日）未见明显异常，考虑药物剂量引起，予以伊马替尼减量后白细胞恢复正常，后恢复至400 mg每日1次，一直维持至今。

患者入院后完善相关检查，血常规：WBC 2.28×10^9^/L，中性粒细胞1.27×10^9^/L（55.8％），淋巴细胞0.58×10^9^/L（25.4％），单核细胞0.32×10^9^/L（14.0％），HGB 93.0 g/L，RBC 2.65×10^12^/L，PLT 297.0×10^9^/L。血生化：总蛋白62.2 g/L，白蛋白32.9 g/L，乳酸脱氢酶247 U/L，钙1.95 mmol/L，校正钙2.09 mmol/L，尿酸133.0 µmol/L，超敏C反应蛋白21.1 mg/L。肝肾功能、凝血功能、心肌损伤标志检测等未见明显异常，2月25日完善细胞因子（IL-1β、IL-2受体、IL-6、IL-8、IL-10、肿瘤坏死因子α）检测均在正常范围。患者住院期间每日监测指脉氧均为95％以上（未吸氧5 min以上），未行血气分析检查。胸部CT：双肺及胸膜下散在磨玻璃影、实变影及条索影，根据最新诊断标准[@b1]，结合病史考虑CML合并COVID-19（普通型）。治疗上给予吸氧、金叶败毒颗粒（1袋，每日3次）、连花清瘟胶囊（1粒，每日3次）、阿比多尔颗粒（0.1 g，每日3次）、羟氯喹片（0.2 g，每日2次）,辅以中药方治疗。针对患者干咳为主症状予以乙酰半胱氨酸片（0.6 g，每日2次）、多索茶碱片（0.2 g，每日2次）。住院期间继续口服伊马替尼（400 mg，每日1次）治疗原发病。患者入院后未再出现发热，每3 d复查血常规，白细胞及中性粒细胞较入院时逐步提高。患者分别于2月13日、2月16日、2月26日、2月28日行COVID-19咽拭子核酸检查均为阴性，2月28日复查胸部CT较前（2月21日）变化不大，3月7日复查胸部CT示较前（2月28日）吸收好转。3月7日新冠病毒抗体IgG 223.61 AU/ml，IgM 1 020.99 AU/ml（参考区间均≤10 AU/ml）。3月4日最后一次复查血常规：WBC 3.15×10^9^/L，中性粒细胞2.05×10^9^/L（65.0％），淋巴细胞0.72×10^9^/L（22.9％），单核细胞0.27×10^9^/L（8.6％），HGB 104.0 g/L，RBC 3.04×10^12^/L，PLT 152.0×10^9^/L。患者症状好转，达到出院标准[@b1]，于3月9日出院后在指定酒店隔离。随访时，无新发症状，已在家中休养。

讨论：本病例中值得我们注意的是患者入院时白细胞及中性粒细胞均较无血液基础疾病的COVID-19患者中位数值更低[@b2]，考虑到可能与患者COVID-19感染，以及服用多种抗病毒药物有关。也不排除伊马替尼的不良反应，考虑到CML基础病治疗所需，暂未停服，予以密切观察血常规及体温变化，严密监测防治感染及基础病复发可能。从整体治疗结果而言，本例患者本身处于CML慢性期，且最近一次BCR-ABL ^IS^已降至0％，肿瘤负荷极低，同时患者COVID-19也属于普通型，考虑两者均因病情较轻未产生相互加重等严重后果。有研究表明酪氨酸激酶抑制剂（TKI）可以用于治疗慢性排斥反应[@b3]，考虑对细胞因子水平也会有影响，同时重症COVID-19患者也可能出现细胞因子风暴，理论上使用TKI有减少COVID-19患者转化为重症的潜在可能性，这有待进一步研究。TKI是否会影响机体体液免疫，是否会影响COVID-19特异性抗体产生，以及是否会影响机体对病毒的清除都尚无定论。但结合本例患者来看，患者入院时细胞因子水平正常，也产生了COVID-19高滴度抗体，考虑本例患者TKI未明显影响患者免疫功能。

对CML合并COVID-19患者的治疗，血常规的检测至关重要，如发生严重粒细胞减少应及时调整TKI剂量甚至停药、加强抗感染治疗；如怀疑原发病进展应及时行BCR-ABL基因定量检测，了解目前疾病情况后决定下一步诊治方案。本例患者入院时咽拭子核酸转阴性，但胸部CT好转较慢，因此治疗过程中使用了多种抗病毒药物。此类患者治疗时，安全性是治疗过程中密切监测的内容。首先患者治疗过程中同时使用抗病毒药物不会超过两种，其次也密切监测了患者肝肾功能、电解质、心肌酶谱、凝血功能等，住院期间监测相关指标均为正常范围，患者也未诉相关不适，因此我们认为安全性有保障。COVID-19治疗是一个新问题，最优抗病毒药物的应用在全世界范围也处于摸索之中。我们查阅了伊马替尼相关互相作用药物列表，未见提到本例中所用抗病毒药物及成分，但临床中仍应重视药物相互作用及不良反应，做好与感染所致的症状的鉴别诊断，如腹泻等[@b4]。此外需注意此类患者身心反应，该患者住院期间表现出过度的焦虑，与其非常担心病毒感染引起CML进展有关[@b5]，多次对其进行心理疏导后逐渐好转。危重症COVID-19患者则可能合并炎症因子风暴，出现血管渗漏表现[@b6]，此类患者应停用TKI。总之，COVID-19累及的群体十分广泛，患者本身也可能有潜在基础疾病，因此，个体化治疗非常必要，包括心理疏导以及对健康相关生活质量的关注和疾病负担的关注都需要深入研究。
